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成人心臓弁置換術に お け る予後決定因子 に関する統計学的解析
金沢大学医学部外科学第 一 講座 く主任 二 岩 喬教授1
金 平 永
く平成 2年1 月30 日受付I
成人 の 心 臓弁置換術 の手術予後 に 影響を及ぼ す 因子 に つ い て 臨床的検討 を行 っ た ． 対象 は19 74年
か ら198年12月 まで に金沢大学医学部第 一 外科で 弁置換術 を施行 した 成人306例 で あ る ． 置換弁位分類
で は大動脈弁置換術116例 ， 僧帽弁置換術14例 ， 大 動脈弁 と僧帽弁の こ 弁置換術46例で あ っ た ． 対象の
手術予後 を早期と遠隔期 に 分 け ， それ ぞれ 危険因子27項目 に つ い て 一 変量解析 およ び多変量解析 をお こ
な い 統計学的に 検討 した ． 衝後 1 か月以内の早期死亡 は17例く5．56％いこみ られ ， そ の 原因 は 出血 6例
く35．3％1， 低心拍出量症候群 6例く35．3％1， 脳梗塞 2例く11．8％Iな ど で あ っ た ． 早期死亡 の危険因子 と
して は ，
一 変量解析で は ， 手術時間 ， 術中出血量， Ne w Yo rk He a rt As so ciatio nくN Y H Aト心機能分
類 ， 肝障害 ， 腎不全， 呼 吸不全 ， 肝腫大 ， 心房神勅 ， 三 尖弁閉鎖不全， 肺動脈楔入圧， 心胸郭比， 収縮
期肺動脈圧 ， 拡張期左房内膳径 ， 置換弁位 ， 手術期 の15項目が有意 で あ っ た ． 多変量解析 と して 判別分
析 を用い て 解析 した と こ ろ選択 され た 変数 は術中出血量 ， 呼吸 不全， 腎不 全 ， N Y H A心 機能分類 ， 肝障
害， の 5項目で あ っ た ． 早期死亡判別式は
Zくxlニ 1ー ．6 5El － 1．95x2 － 2．08xき － 1 ．06x4 － － 1．41x5 ＋6 ．0 7
くただ し xl， X 2， X ，， X 句 X5 は それ ぞ れ術中出血量 ， 呼吸不全の有無， 腎不全の 有無 ， N Y H A心機能分
類 ， 肝障害の有無I
で表 され ， 的 中率 は88．70％で あっ た ． こ れ ら早期死亡17例を 除く289例 に つ い て Kaplan－ Meier法 に よ
る累積生存率を算出し た と こ ろ術後60 か月日， 120 か月日の 累構生存率 は それ ぞれ ， 94．4％ ， 82．3％ で
あっ た ． 主 な死 因は ， 脳梗塞 8例く27．6％ナ， 心不全 6例く20．7％1， 人 工 弁機能不全 3例く10．3％1， 人 工
弁感染 2例く6．9％ン， 抗凝固療法関連出血 2例く6．9％1な どで あ っ た ， こ れ ら耐術例 で遠隔期だ けの 成績
を みた 場合 ， ge n e r aliz ed W ilc o x o n検 定を も ち い た 一 変量解析 で は ， 以 下 の11項目が有意で あ フ た ． す
なわ ち呼吸 不全 ， 心胸郭比 ， 心 房細動 ， 肝障害 ， 同時三 尖弁輪形成術 ， 肝腰大 ， 拡張期左房内膜径 ， 三
尖弁閉鎖不全， 左室拡張末期圧 ， 収縮 期肺動脈圧 ， N Y H A心機能分類 で あ っ た ． 遠隔期累積生存率 に つ
い て Cox 比 例 バ ザ ー ドモ デル をも ち い て 多変量解析 をお こ な っ た と こ ろ ， 肝障 害 げ 値10．6 9， p こ
0，0013I， 置換弁位くF健5．68， p ニ 0．01軋 心 房細動 げ値5．67， p 二 0．01別 の 3項目が有意な危険因子
で あ っ た ． 多変 量解析の 結果明 らか に な っ た危険因子 は交絡因子 の影響 を取 り除い た ， よ り純粋な危険
因子 で あ り ， 弁 置換術の 予 後 を不良に す る 指標 と し て 重要であ る と考 え られ る ．
Eey l町 O rds 心臓弁置換術 ， 人工弁 ， 手術予後 ， 多変量解析
人工弁の 歴史は1952年 の Hufn agel に 始 ま るが ， 本 今日弁置換術の 成績 は安定し ， 荒廃 した弁 に 苦 し む多
格的な弁置換 は1960年 に Ha rken，Sta r rら が ボ ー ル 弁 く の 人 が 弁置換術の恩恵 を受 け て い る ． し か し術後の
を用い て行 っ た も のが 最初 で ある ． 30年の 歴 史を経 て 長期観察例が増 え る に したが っ て人 工弁 に 起因す る 遠
A bbre viatio ns ニA V R， a O rtic v alv e repla cem entニ C T R， C ardiothora cic r atio三 D V R，
double v alv e repla cem entニ IE， infe ctiv e e ndo c arditisニ L A D D， 1eft atrial dia stolic
dia meter3 L O S， lo w output syndr o m eニ L V D D， 1eft v e ntric ula r diastolic dia m eterニ
L VE D P
，
left v e ntric ula r endodiastolic pr ess ur eニ M P A P， m ain pulm onary artery pres su re三
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隔死亡 が明 らか に な っ て き た ， こ の た め弁膜症の外科
治療予後 に 関す る研究が進 め ら れ て き た が ， ほ と ん ど
は人 工 弁の 種類 な ど ひ と つ の 因子 ごと に よ っ て 患者 を
分類 し比較 した 一 変量解析で あ っ た ． し か し ， たと え
ば生 体弁と横械弁 の予後 を比較す る際 了 初期 は生体弁
の み を使用 し ， の ち に 機械弁 も使用 す る よ う に な っ て
き た場合 ， あ るも1 は高齢者に の み 生体弁を使用 して い
るよ う な場合 に は ， 単 に 人 工 弁の 種類 に よ っ て 患者を
2群 に 分け て比 較 し て も正 確な 結果が え られ な い の は
明 らか で あ る ． 初期の弁置換術 と ， 種 々 の 先端技術が
と り入 れ られ た 後半の弁置換術 で は手術成績 に 差が 出
る こ と が推測 され る し， 年齢 も ま た 予後 に 影響 を与 え
る可能性が あ る か ら で あ る ． 一 変量解析は こ れ ら の 因
子 を無視 して 予後 を比 較 して い るの で ， 必ず しも 人工
弁 の種類と予後 の 正 し い 相 関関係 を 示 さ な い の で あ
る ． これ 以外 に も 例え ば三 尖弁閉鎖不全 の 合併 ， 肝機
能障害， 肺動脈圧 ， 心胸郭比 な どは 互 い に 複雑 に 相関
し合 っ て い る ， い わ ゆ る 交絡因子 で ある ． 従 来よ り 弁
置換の 手術危険因子 あ るい は予後決定因子 と い わ れ て
い る もの の 多くは互 い に 交絡因子 で あ る ． こ の よ う に
交絡因子 が 多い と き は多変量解析 を も ち い れ ば交絡因
子間の影響 を除去 して危険因子 を抽出す る こ とが でき
る ． そ こ で著者 は15年に わ た る 弁置換術 の長期予後 を
調査 し ， そ の 予後 に 影響を及ぼ す と 考 え られ た 因子 に
っ い て多変量解析 を も ちい て 検討す る こ とに よ り ， 危
険 因子 と予 後の 正確 な相関関係 を求 め得 たの で 報告す
る ．
対象お よ び 方法
L 対 象
1974年か ら1 988年12月まで に金沢大学医学部第 1外科
で 施行 した 成人心臓弁置換306例 を 対象と し た 一 置 換
弁位 は大動脈弁単弁置換く以下大動脈弁酎剣 116例 ，
僧帽弁単弁置換く以下僧帽弁軋如 1 4例 ， 大動脈弁 と
僧帽弁の 同時 二 弁置換く以下 二 弁乱射 46例で あ っ た ．
男性164例 ， 女性142例 ， 平均年齢 は48■0歳 で あ っ た ．
使用 した 人 工 弁は生体弁く異種大動脈剣 128例 ， 機械




患者の予後調査 を198 9年 1月 か ら19 89年 5月 に わ
た っ て お こ な っ た ． 金沢大学医学部付属病院第 一 外科
MV R， mitr al v alv e r epla c e n e nti N Y HA，
平
外来に 通 院 して い る 患者 以外に つ い て は ， 患者自身に
郵送 した ア ン ケ ー ト葉書 また は電話 に て調査 し ， 同時
に 通院中の 各病院の 主 治医 に も ア ン ケ
ー ト葉書を郵送
し て不明 な点 を補 っ た り ， 確実な 情報 を得る よ う に し
た ． こ の 期 間に 予後調査 を お こ な い 得 た 患者29 1 人で
全体 の95．1％ で あっ た ． 本籍地不明等 の理 由に よ り追
跡の 途中 で 消息が不明に な っ た15 人は そ の 時 点で 追跡
終了 と し た ．
2 ． 早期死 亡 の 検討
早期死亡 を術後 1 か月以内 の死亡 と定義 し ， 死亡 率
を算出 した ． また早 期死亡に 影 響 を与 え る因子 を検討
す る た め に 早期死亡群と術後 1 か月 を生 き延 びた 遠隔
群の 2群間で危険因子 と 考 え られ た項目を 比較 し統計
学的 に 有意差 を検討 した ． こ こ で 取り 上 げた 因子 は入
院時病歴 を中心 に 調査 し た術前 ， 術中の デ




31 肥満度 くBro c a指数1
4つ 置換弁位
5つ 人 工弁 の 種類 こ 生体弁 と機械弁 の 2群 に 分け
た ．
6う 同時心手術 こ 1種類以上 の 同時心手術 を施行し
たか どう か で 2群に 分 けた ．
7つ 同時三尖弁輪形成術 こ 同時心手術の う ち特に 重
要と思 わ れ た三 尖弁輪形成術だ け を取 り上 げて検討し
た ．
8う 手術期 二 手術 を施行 し た 日 付 に よ り 第1期
く1974－ 1 977年主 第 2期 け978－ 1983年右 第 3期く1984
－1988年1の 3群 に 分 け た ．
9う 手術時間
10う 術中出血 量
1 1 心 機能分類 こ N ew Yo rk He a rt Ass ociatio n
くN Y H Al分類 に し たが っ た ．
12う 病因 こ リ ウ マ チ 熱 感染性 心内膜炎 ， 僧帽弁腱
策断裂 ， 人 工 弁感染 ， 人工 弁機能不全 ， 大動脈炎など
弁置換 の 原因 と な っ た病態 に よ り 群分 けし 検討 した■
13トL－胸郭比
1射 左室拡張期内腔径く超音波検査法 に よる1
1 51 左 房拡張期内腔径く超音波検査法 に よる1
16う 病脳期間
171 三 尖弁閉鎖不全
Ne w York He art Ass o ciation ニ P C WP，
pulm o n a ry capillary w edge press u reiP V E， pr O Sthetic v a vle e ndo c
arditis三 T A P， tric uspid



























181 収縮期肺動脈圧 く心臓 カ テ ー テ ル 検 査法 に よ
るナ
19う 肺動脈楔入 圧 く心臓 カ テ ー テ ル 検査法 に よ る1




23う肝障害 こ 血清総 ビリ ル ビ ン値 之1．3m gノdL 血清
コ リ ン エ ス テ ラ ー ゼ 借 主O．5A pH， 硫 酸亜 鉛混濁反応
之15 U のう ち 1 項目以上 を満 た すも の と した ．
24う 腎不 全 こ血中尿素窒素 之30m gノdl， 血 中ク レ ア
チ ニ ン 之2■Om gldl， phe n oIs ulfo nphth alein 排泄試験
120分値 S 20％の う ち 1項目以 上 を満 た す も の と した ．
2引 呼吸不全 二 ％肺活量S 70％， ％1秒率 S 60％の
うち 1項目以 上 を満た す も の と した ．
26う 再弁置換
2習 弁置換以外の心手術 の 既往
まず各項目毎 に ， 連続量と N Y H A心機能分類 に 対
して は t 検定を ， 離散量 に た い して は ズ
2 検 定 ま た は
Table l． Ca u s es ofe a rlyde ath afte r c a rdia c v alv e
replac e m e nt


























Ho m o r rhage 6 く35．3％l
Lo w o utput syndr o m e 6 く35．3％1
Br aininfa r ction 2 く11．8％1
Sepsis l く5．9％J
Unkn o w n 2く11．8％J
Table 2．
255
Fisbe r直接確率計算法 をお こ な い ， 早期死亡群と遠隔
期群 を比 較 した ． 統計学的 に P値 が0．05未満を 有意羞
有り と した ．
つ ぎに 一 変量解析の結果 ， p値が0． 2未満 と な っ た
項 目を 中心 に 判別分析 を用 い て 多変量解析 を行 っ た ．
そ の際限界確率 を0■15未満 ， F傭 を2以上 に 設定 し ，
増加法 を も ち い て 変数選択 を行 っ た ．
3 ． 遠隔期生存率の検討
1 カ月以内の 早期死亡17例 を除 い た2 89例 の 症例 の
累積生存率を Kapla n－M eie r法に て算出 した ． 遠隔期
死 亡は血栓塞栓症や抗凝固療法関連出血に よ る死 亡 を
含む弁関連死 ， 突然死， 不明死 と した ． 病死 な どの他
病死 は こ れ に 含 めず， 死亡時 で追跡終 了 と した ． ま た
再弁置換症例 は再弁置換時で 追跡終了と した ．
遠隔期予後決定因子 を検討す る た め に 先に 取 り上 げ
た 2 7項目 に つ い て 項 目別 に 遠隔期 累積 生存 率 を
Kapla n－M eie r法 に て 算 出 し
， ge n e raliz ed Wilc o x o n
検 定に て統計学的 に 有意差を検定 した ． こ の と き 連続
量 の 項目 は適当 と思わ れ る値 で 2群 に 分類 した ． 統計
学的に P値が0．05未満を有意羞有 りと した ． 次 に 一 変
量解析の結軋 p値 が0．2未満 と な っ た項目 を中心 に ，
Co E 比 例 ハ ザ ー ド モ デ ル に よ る 多変 量解析 を お こ
な っ た － 統 計学的に P値が0．05未満 を有意差有 りと し
た ．
成 績
王 ． 早期死 亡
全症例306例の う ち術後 1 か月 以 内の 早期死 亡 は17
一札 5．5 6％に み ら れ た 一 死亡 原因は術中止血困難 な出
Univ a riate a n alysis ofrisk fa ctor s ofe a rly de ath after c a rdia cv alv e replac e m ent
Entir epopulatio n
m e a n士SD
Oper atio ntim e
Intraoperativehem orrhage
NY H Aclas s
P C W P
C TR
M P A P
LA D D




















Co mparis o nbetw e en e arlyde ath and
Earlyde ath gr o up Su rvivlng gr O up












































































































血 6例3 5． 3％ ， 低 心 拍出量 症候 群 くlo w o utput
syndr o m e， L O S1 6例35．3％ ， 脳梗塞 2例11．8％， 敗
血症 1例0．6％ ， 不明 2例11．8％で あ っ た く表 1ト
危険因子 と考 え られ た27項目 に つ い て 早期死亡群 と
平
術後 1 か月 を生 き延 び た遠隔期群で
一 変量解析に より
比較 した 結果を表2 お よ び表 3 に 示 す 一 有意善 を認 め
た 項目 を まと め ると 以 下の15項目 に な る ． す なわ ち p
値の 小 さ な項目 か ら順 に ， 手術 時間 ， 術 中出血 量 ，
Table 3． Univ a riate a n alysIS Ofrisk fa cto rs ofe arlyde ath ate r c a rdia c
v alv e repla c e m e nt
Nu mbe r of Nu mbe r of
e a rlyde ath su rviv al
p Y alu e
．
Liv erdysfu n ctio nく＋1
く－ 1
Re n alfailu reく＋1
く－ 1






Tric u spidr egu rgetatio nく＋1
く－I
Ty pe ofr epla c e m enti A V R
M V R
DV R




Co n c omita nthe a rt su rge ryく＋1
く－1
Co n c o mita nt T APく＋1
く－1
Re ．r epla c e m entく＋1
く－ 1




H istory of he arts u rge ry 什1
く－1
Ca use of diseaseiRhen m aticfev er
Others
IEor P V E
Other s




M itralte ndon r uptu r e
Others
11 く64．7％1 41く14．2％う
3％フ 248く85 8％1 0．0000
12く70．6％1 40く13．8％う
4％I 249く86 2％う 0．0000
11く64．7％う 49く17．0％う
3％う 240く83 0％1 0．00 0
11く64．7％I 64く22．1％1
3％う 225け7 9％う 0．0000
16く9 む1％う 145く50．2％う





















9％1 169ほ8 5％う 0．6529
9 く52．9％I 155 く53．6％う
1％う 134 く464％I O．9556
2 く11．8％フ 15 く5．2％1
2％ン 274 く94 8％1 1．0000
10 く71．4％う 190く69．3％1
6％ン 84 く30．7％1





9％う 264 く96．4％1 1．0000
0 く 0％う 5 く1．8％1
14く100％う 269く98 2％う 1．0000
0 く 0％1 19く6．9％I
14く100％う
書 Test of ho m ogen eitybetw e e n ea rlyde ath
probability test
255く93．1％う 0．6094




s e x a ct
成人心臓弁置換術の 予 後決定因子
N YH A心機能分類 ． 肝障害 ， 腎不全 ， 呼吸不 全， 肝腰
大， 心 房細動， 三 尖弁閉鎖不全， 肺 動脈楔入 圧 ， 心胸
郭比 ， 収縮期肺動脈 圧 ， 拡 張期左房内膳径 ， 置換弁
位， 手術期， で あ っ た ． 次 に 多変量解析 を行う た め
に ， ま ず 一 変量解析 の結果 p値 が0．2未 満 と な っ た項
目 を取 り上 げた と こ ろ ， 手術 時間 ， 術 中出 血 量 ，
N Y H A 心機能分類 ， 肝障害 ， 腎不全 ， 呼吸 不全， 肝腫
大， 三 尖弁閉鎖不全 ， 心房細動， 肺動脈楔入 圧 ， 心胸
郭比 ， 収縮期肺動脈圧 ， 拡 張期左 房内腔径 ， 置換弁





























の 18項目で あ っ た ． こ の う ち互い に 強く 相関 し， 多重
共線性と考 え ら れ た項目に つ い て は ， 以 下の よ う に 項
目 を整理 した ． 肝腫大と肝機能障害は極め て 強い 正 の
相関がある こ と か ら ， 触診 に よる肝腰大よ り血液生化
学的な検査値 の方が客観的か つ 正確 である と 考え ， 肝
機能障害だ け を取 り上 げた ． 肺動脈楔入 圧 ， 収縮期肺
動脈圧， 左室拡張末期圧も互 い に相関を示 す が ， 心臓
カ テ ー テ ル 検査時 に肺動脈楔入圧， 左室拡張末期圧が
測定で き な い 症例が ある こ とか ら有効 デ ー タ数 の多 い
収縮肺動脈圧 を取 り上 げた ． 心 胸郭圧 と拡張期左房内
Table 4． Risk fa cto rs ofe a rlyde ath afte r cardia c v alv e repla c e m e ntdeter min ed by





F v alu e P v al。e
い Intra oper ativ ehem o rrhage － 1．655 47．76
2I Respir ato ryfailu re
3J Ren al fai 1u re
41 N Y H Acla ss
51 Liv erdysfu nctio n



























机 1 20 1 8 0
M O N T HS A F T ER O PER A T10 N
Fig． 1． Lo ng－te r m S u rvival of entire populatio n
estim ated by Kapla n－M eie r m ethod．
Table 5． Ca u s es of latede ath after c ardia c v alv e
repla c e m e nt
Ca u se n u mber ofpatie nts
Braininfa rctio n
くThr o mbo e mbolis ml
Cardia cfailu re
Sudde ndeath
Prim a rytiss u efailur e













M ONTHS A FTER O PER ATJON
Fig． 2． Estim ated effe ct of age o nlong－ter m
Su r Viv al of the populatio n e x cluding e arly



























M O N T H S AF T ER O PE R ATIO N
Fig．3． Estim ated effect of obe sity inde x o n
lo ng－te r m S u rViv al ofthe populatio n e xcluding
e a rly de ath． ． ．
－
． ． ．
， Obesity inde x之100％ニ ー ，
Obe sityinde xく100％．
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腔径の間 に も密接 な相関が あ る が初期 の 症例
に は心 臓
超音波検査法が施行さ れ て い な か っ た の
で 全期間 を通
じて デ ー タの あ る 心胸郭比の方 を選択した ． 以上
の 結
果 ， 手術時 軌 術中出血量 ． NY H A心機能分類 ， 肝障
害 ， 腎不全， 呼 吸不全 ， 心房細 軌 三尖弁閉鎖不
全 ，
心胸郭比 ， 収縮期肺動脈圧 ， 置換弁駁 手術期， 病脳
期間 ， 同時心手術の 14項目 を取 り上げ， 判別分析を
お
こ な っ た ． 分析 の 結果選択さ れ た 因子 は F値 の大
き な





























Fig．4． Estim ated e
ffe ct of se x o nlo ng
，te r m
s u r vi al of the populatio n e x c
lud ing e arly
de ath． ． ． ． ， ． ． ， fem aleニ
ー
， m ale．
M O N T HS AF T E RO PERATlON
Fig． 5． Estim ated effe ct
oftype of v alv e repla
－
ce m ent o nlong
－te r m S u rviv al of the populat
－
ion e x cluding e a rly de ath．
－ ．L－－－ ， AV Rニ N ，
M V Ri ．
－ ． ． ． －




















Fig． 6． Estim ated effe c
t of type of pr o sthe sis
o n lo ng．te r m s u rViv al of t
he population






， m e Cha nic al valv e一
14．51， 腎不全 の有無 げ ニ 8 ■ 抑 ， N YH A心 機能分類
げ こ 6．0即， 肝機 能障害くF
ニ 2．2別 の 5項目 であ っ
た ． 各 々 の項目 の線形判別係数 は
－ 1■655，
－ 1．952，
－ 2．086， － 1．057，
－ 1 ．049お よ び定数 は6■ 62 で あっ
た 懐 41． した が っ て早期死亡 を判断す る 判別式は
zくxlニ ー 1 ■6 5xl
－ 1． 952x2
－ 2． 086x3
－ 1 ．0 57x4















Fig． 7． Estim ated
effe ct of c o n c o mita nt he a rt
su rgery o nlo ng
－ter m Su rviv al ofthe populat
－
io n ex cluding e a rly de ath．




With a ny ty pe
of c on c omitant he a rt s u rge ry ニ
ー
， Witho ut
co n c o mita nt he a rt surgery■
Fig． 8－ Estim ated effe ct
of c o n c omita nt T A P
o n lo ng－ter m Su rVival of
the populatio n
ex cluding ea rly de ath．
， … ‥
，
With c o n co mita nt
TA Pi
－




0 ．01v s． gr o up Witho ut c o
n c o mita nt T A P by
ge n e r aliz ed W ilc ox o nte st．
M O N T HS AFTER OPER A TLON
Fig． 9－ Estim ated e
ffe ct of ope r atio n tim e o
n
lo ng－ter m S u r Viv al ofthe pop
ulatio n e x cluding
e a rly de ath．
． ． － － ． ．


































くた だ しxl， X ち X み X も X 5は そ れ ぞれ 術中出血 量 ， 呼吸
不全の有無 ，
．
腎不 全の 有 軋 N YH A 心機能分類 ， 肝
障害の 有無ン
で 表さ れ た － こ の 式 に よ る と 見掛 け の 的 中率 は















M O NTHS A F TER O PE R A TIO N
Fig．10． Estim ated effect of intr a ope r ativ e
he m o rrhage o n lo ng．ter m s u r vi al of the
population e x cluding e arly de ath． ． ． ． ． － － ， V Olu m e
Ofble edingく2． O Li 叫 ， V Olu me of ble edin．
g之2．O L．
ち 6人 を判別 し ， 遠 隔期群2 25人 の う ち204 人 を判別し
た 一 全 体の F値 は17．15， p 値は0．00 0 であ っ た ．
I工． 遠隔期予後
全体 の 累積生存率 は12 か月 ， 60か 月 ， 120 か月 ， 180


























M O N T H S A FT E RO P A TlON
Fig■ 13． Estim ated effe ct of c a rdiotho ra cic r ati。
O n lo ng－term Su rViv al of the populatio n
e x cluding e a rly de ath． … … ， C T Rく70％ い － － 1
C T R之 70％． ＋ ホ v s． pく 0 ． 0 1v s■ gr O up Of











































80 1 2 D 1 80
M O N T H S AFTER O PE RA TI O N
Fig■11． Estim ated effe ct ofye a r ofope r atio n o n
lo ng－te r m S u rViv alofthe populatio n e x cluding
e a rly de ath．－．．．．．一 T 1974－77こ － ， 1978－83ニ … ‥ － ，
1983－8 臥




















M O NTHS AF T ERO PE RAT10N
Fig． 12－ Estim ated effe ct of NY H A fu n cio n al
Cla ss o nlo ng－ter m S u rviv al of the populatio n
e xcluding early de ath－ －，－－－ ， N Y H AIi 柵 ，
N Y HA II3 … … ， N Y H A III，－－－－ － N Y H AIV． ＋，
pく0 － 0 5v s． gro ups of N Y H A IIIo rle ssby























8 0 120 1 80
M ONTH S AFT ER O PE R A T10 N
Fig． 14． Estim ated effe ct of L V D Do nlo ng－te r m
S u rviv al of the populatio n excluding e a rly
death． ． ． ． － ． ． ， L V D Dく60m mニ
ー
















Fig．1 5． Estim ated effect of L A D Do nlo ng－te r m
S u rVival of the populatio n e x cluding e arly
de ath． ． ． ． ． ． ．
， L A D Dく60m mニ
ー
， L A D D 云60．
m m．
睾 ホ
， pく0 ．01v s． gr o up of L AD Dく60m m．
by gen e r alized W ilc o x o nte st．
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61 ．33％ で あ っ た 個 1ト 遠隔期死亡 は29人 に み られ ，
死 亡 原因 は 脳梗 塞 8 人 く2 7． 6％1， 心 不 全 6 人
く20．7％1， 突然死 4 人 く13．8％1， 人工 弁機能不全 3 人
く10．3％1． 抗凝固療法 に よ る脳出血 2 人く6．9％ナ， 人工































Fig． 16． Estim ated effe ct oftric u spid regu rgita
．
tio n くT Rl o n lo ng－ter m Su rViv al of the




ut T Rニ M ， With T R．
． ．
， pく 0．0 1v s－ grOup















MONTH S A FTE RO PE RAT1 0 N
Fig． 17． Estim ated effe ct of du r atio n of symp
t．
o m s o nlo ng
－te r m S u Viv al of the populatio n
e x cluding de ath－
． － ． － ． ．
， du r atio n く10 ye a rsi
－
， du r atio n之10ye a r sJ
M O NT H S A F T E R O PE RA TlON
Fig． 18． Estim ated effe ct of M P A Po nlo ng
－te r m
s urviv al of the populatio n e x cluding e arly
death． － … ‥ ， M P AP く35m mHg i
p
， M P A－
P之35m rnHg．
＋ 轟
， pく 0．0 1v s． gr o up of M P A
－
P 墓35m mhg by ge n e r aliz ed W ilc oxon test．
平
図 2 か ら 図32は早期死亡 の 検討で取り 上 げた27項目
各々 に つ い て遠 隔期累積生存率 を比較 した も の で あ
る ． こ の 一 変量 解析 の結果 以下の11項目が有意で あ っ
た ． す な わ ち p 値の 小さ な項目 か ら順 に ， 呼吸 不全，
術前心 胸郭比70％以上 ， 心房細動 ， 肝障害， 同時三 尖















M O N T H S A F TE RO P E RA T10N
Fig． 19－ Extim ated effe ct of P C W Po nlo ng
－te r m
su r vi al of the populatio n e x cluding e a rly
de atn ． ． ． ． ． ． ■ ， P C W Pく30m mHg こ
－
， P C WP之－
30m mHg．
M O N T HS A FT ER O PER ATlON
Fig． 20． Estim ated effe ct of L V E D Ponlo ng
－te r m
su rvi al of the populatio n excluding e arly
de ath． ． ． ． － … ‥ ， L V E D Pく20m mHgニ
ー
，
L V E D P 之20m mHg．
書 ．
，pく0．01 v s． gr o up of
L V E D P之20m m Hg by gen e r aliz ed W ilc ox o n
te st．
MON T H S A FTER OPE R A TLO N
Fig． 21． Estim ated effe ct of atria
l fibrilatio n
くafl o n lo ng－ter m S u r Viv al of the popu
lation
e x cluding e a rly de ath－









， pく0 ．0 1v s． gr o up Witho u
t afby
ge n e raliz ed W ilc o x o nte st．
成人心臓弁置換術 の 予 後決定国子
三尖弁閉鎖不全 ， 左室拡張末期圧2 0m mHg 以 上 ， 収
縮期肺動脈圧35m mHg 以上 ， N Y H A心機能分類I V度
であ っ た く表 6ン．
一 変量 解析の 結果 p値が0．2未満 と な っ た 項目 を取
















0 60 120 1 80
M O N T H S A FTER O PER A T10 N
Fig．22． Estim ated effe ct of hepato m egaly o n
lo ng－te r m Stlr Viv al ofthe populatio n e x cluding
e a rly death． ． ． ． ． ． ． ， Witho ut hepato m egaly i
－
， with hepato m egaly．
． ＋
， pく0．01vs． gro up
Witho ut hepato m egaly by ge n er alized W ilc o－
















M O N T HS AFTE R O PE RAT10 N
Fig．23． Estim ated effect of liv e rdysfu n ctio n o n
lo ng－ter m S u rViv alofthe populatio n e x cluding
e arly de ath． ■ － ， ． ． ． ， Witho ut liv e rdysfu n ctio ni
－
， With liv e rdysfu n ction．
＋ ホ
， pく 0 ． 0 1v s．
gr o up witho utliv e rdysfu n ctio nby ge ne r aliz ed





















Fig．24． Estim ated effect of r e n al failure o n
lo ng－te r m S u r Viv alofthe populatio n e xcluding
e a rly de ath． ． ． ． ． ． ■ ， Witho ut r e n al failu r eニ
ー
，
With re n al failu re．
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肝不 全， 同時三尖弁輪形成術 ， 肝腫大， 拡張期左房内
膳径60m m 以 上 ， 三尖 弁閉鎖不全， 左室拡張末期圧20
m mHg 以 上 ， 収縮期肺度圧3 5m mHg 以 上 ， N Y H A
心機能分類工V度 ， 手術 時間300分以 上 ， 置換弁位 ， 手術

















Fig． 25－ Estim ated effe ct of r espir atory failu r e
On lo ng－te r m Su rViv al of the populatio n
e xcluding e a rly de ath． ， － … ・ ， witho ut r e spirato－
ry failu r eニ ー ， With r e spir ato ry failu r e．
ホ ニー
，
pく0 ．01v s． gr o up witho ut r espirato ry failu re















6 0 12くI 1 80
M O N T H SA FT ER OPER A T10 N
Fig． 26． Estim ated effe ct of re－ r eplac em ent o n
lo ng－ter rn S u r Viv al ofthe populatio n excluding




， prim a ry r epla c e m e ntニ
ー
，































M O NT HS A FTER O PERA TION
Fig■27． Estim ated effect of histo ry of he art
S u rge ry O nlo ng－term Su r Viv al ofthe populat－
io n e x cluding e a rly de ath． ． ． ． ． ． ． ， Witho ut
histo ry of he a rt su rgeryi
叫
， With histo ry of
he art s u rge ry．
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年 以 上 の 17項目 と な っ た ． そ の う ち 互 い に 強く 相関
し ， 多重 共線性 と考 え られ た 項目 に つ い て は ， 早期死
亡 の 検討 で 行 っ た項目整理 と 同様 の 要領 で 項目 を整理
した ． す なわ ち多変量解析 を行う た め に こ こ で 取り 上
げた 項目 は呼吸不全 ， 心胸郭 比 ， 心房細軌 肝障害 ，
三 尖弁閉鎖不全 ， 肺動脈収縮期圧 ， N Y E A 心機能分
類 ， 手術時間 ， 置換 弁位 ， 手術時期 ， 腎不全 ， 病脳期




























0 6 0 1 20
1 80
MONTH S AFTER O PER ATlON
Fig． 28． Estim ated effe ct o
f c a u s e of disea se o n
lo ng－te r m Su rviv alofthe populatio n e
x cluding
e a rlyde ath－ くR he u m aticfe v er巨
． ． ． ．
， rhe u m atic































MO N T H S A FT E RO P E R A TI O N
Fig． 29． Estim ated effe ct of ca u se of dise a se o n
lo ng－te r m S u rViv alofthe populatio n e x clud
ing






























0 6 0 120 1 80
MO N T H S A FT E R OP E R A T10N
Fig． 30． Estim ated effect of c a u s e of dise a se
o n
lo ng．te r m s u rviv alofthe populatio n e x cluding
e a rly de ath． tPrim a ry tiss u efailurel
． ． ． － ． ．
，pr
－




ハ ザ ー ド モ デ ル を も ち い て多変量解析 をお こ な っ た結
果
，
p 傾 が0．0 5未 満 と な っ た 因 子 は 肝不全 げ 値
10．69 ， p 値0．00 13， 置換 弁位 げ 値5． 6 8， p 値
0．018L 心房細動 げ値5．67， p値0－0181， の 3項目で
あ っ た ． そ の 他 の 因子 は遠隔期累積生存率 に 寄与する
M ONTH SAF TER O PER A TLO N
Fig． 31． Estim ated effect ofc a u s e of dis e a se o n
lo ngTter m S urviv alofthe populatio n e x cluding
e a rly de ath． くAo rtitisl


































M O N T HS A FTE R O PE RAT10 N
Fig． 32． Estim ated effe ct of c au s e of dise a
s e o n
lo ng－ter m S u rViv al ofthe populatio n excluding
e a rly de ath． くM itralte ndo n r uptur el
… …
，mitr．
alte ndo n ruptu r eニ
ー
， Other s－
Table 6， Risk fa cto rs affe ctinglo ng－te r m S urviv al
after c a rdiac v alv e r epla c e m e ntdete r min edby
u niv a riate an alysisくge n e r alized W ilc o x o ntes
tl
Fa cto r p V alu e
Resplr atOryfailu r e OlO OO I
Cardiotho r a ci r atio 270％ O ．0 0 O2
Atrial 丘brilation O ．O O O4
Liv e rdysfu n ctio n O ．OO6
Co n c o mita nt T AP Cl．00 1 2
Hepato m egaly O ．001 6
LA D D之60m m O．0019
Tric u spidr egurgitatio n O ．OO 19
W E DP之20m mHg O．OO35
M P A P2E35m mHg O －0045
N Y H Aclass O．0475
成人 心臓弁置換術 の 予後決定因子
Table 7． Multiv a riate a n alysis ofrisk fa ctor s affectinglo ng－ter m Su r Viv al after c a rdia c
V alv erepla c em e ntくCo xproportio n alhazard m odell
Fa ctor Co e伍cie nt F v alu e p v alu e
1 Liv erdysfu n ctio n l ．837 10．69
2I Type ofv alv e r epla c e m e nt l ．062 5．68
31 Atrial缶brillatio n
41 Respir ato ryfailu re
引 MP A P
6I Ca rdiothor a ci ratio
7I N Y H Acla ss
81 Tric u spidr egu rgitatio n
9I Du ratio n ofsympto m s
lOI Renal failure
llJ Ye a r ofoper atio n
12J Operation tim e
2．221 5．67
1．102 3．69
－ 2．635X lO，2 1．11
3．459XlO－2 0．99

















順に呼吸不全． 肺動脈収縮期圧 ， 心 胸 郭比 ， N Y H A
心機能分類 ， 三 尖弁閉鎖不全， 病脳期間， 腎不 全 ， 手
術期， 手術 時間 とな っ た く表 り ．
考 察
人工 弁の歴史 は1952年に 始ま る ． こ れ は Hufn agel
ら
112I が 大動脈弁閉鎖不全 症 の 患者 の下行大動脈 に
Hufn agel ポー ル 弁 を移植 した も の で ， こ の 人 工 弁 の
移植はそ の後全世界 で151例の 報告 を み た3I． 最近本邦
にお い て Hufn agel ボ
ー ル 弁移植後23年 経過 した 長期
生存例の報告4Iが あ り ， こ の 初期 の人 工 弁 の 優 れ た 耐
久性が注目 を浴び た ． 一 方
，
荒廃 した 弁 を摘出 し， こ
れ に代わ る人 工 弁を 同所 に 移植 する 本格的な弁置換術
は1960年に 始ま っ た ． こ れ は Ha rke n ら 別 に よ る 大動
脈弁置換 ， Sta 汀 ら61に よ る僧帽弁置換 で あ り ． や は り
ポ ー ル 弁をも ち い て行 っ た もの で あ っ た ． そ の 後心 筋
保護や手術機器 ， 手術手技 な どの 向上 と と も に 弁置換
術の 早期死 亡 率は著 しく低下 し た ． さ ら に 1970年代 に
は Han c o ck 弁7 n ，， Ca rpentie r－E dw a rd 弁IOlな どの
glutar aldehyde 処 理 異種 大 動 脈 弁 ， あ る い は
Ion e sc u－S hiley 弁
11， な どの ウ シ 心膜の 応用 に よ る生体
弁が登場 し ， 多く の 弁置換患者 を抗凝 固 療法 の 苦し み
から開放 した ． こう し て弁置換術の 成績 は安定し長期
経過観察例が増 え て き たが ， 山 方 で 心不 全 の 悪 化の み
ならず， 人 工弁 由来の 血 栓 に よ る脳梗塞 ， 抗凝固療法
による脳出血， 人 工 弁機能不全に よ る心 不全 ， 人工 弁
感染な ど， 人工 弁 に 起 因 す る 遠隔期死 亡 が 明 ら か に
なっ てきた ． こ の た め弁置換術の 早 期成績お よ び遠隔
期に おける 累積生存率 に 影響を及 ぼ す 因 子の 解明 が 重
要視さ れる よう に な っ て き た ．
263
本邦 に お い て も 弁置換術 の早期お よ び遠隔期成蹟 に
関 す る報告 は多く み ら れ るが ， その ほ と ん どは人 工弁
の 種類別 に 累積生存率を比 較す る な ど， 一 変量解析だ
け を用 い た も の で あ っ た ． し か し実際は危険因子 は そ
れ ぞれ が 互 い に 複雑に 影響 ， ある い は相関 し合っ てい
る と 考 えら れ る の で ， 一 変量 解析で は それ ら の 影 響 を
取 りの ぞ い た 真の 2変量間の 相関 は明 ら か に さ れ な
い
， 最近 欧米 で は こ の よ う な臨床デ ー タの 分析 に 際 し
て 多変量解析 が 用 い られ るよ う に な っ て い る 用 ． そ れ
ら の経験 か ら ， 一 変量解析 で は 有意とさ れ な か っ た因
子 が 多変量解析 の結果 ， 非常に 重要な因子 で あ っ た こ
と が 判明 し た り ， 逆 に 前者で は 極め て 小さ な危険率 で
有意で あ っ た 因子 が 後者の 結果あ ま り意味の な い 因子
で あ っ た り す る こ とが 明 らか に な っ て き た ．
さ て今 回著者 は早期死 亡 の 危険因子解析 に あ た っ
て
， 多変量 解析 と し て判別分析を用 い た ． 生存率 に つ
い て 論ず る場合 ， 生 存率曲線 は多くの 場合S字状曲線
を描 く の で ， 回帰式が 非線形と な る多重 ロ ジ ス テ ィ ッ
ク モ デ ル が採用 され る こ と が 多い 13，． しか し術 後 1 か
月以 内の 早期死 亡 を検討す る 場合 ， 必 ずし も生 存率曲
線 は S字状曲線 を描く と は 限 ら ず
，
む し ろ死 亡 し たか
生存 し た か の 2群 を判別す る こ との ほ うが 実際的と考
え
，
これ に 判 別分析を明し1た山 で ある． ま た ， 遠隔期累
積生存率 に 影 響 を与 える 因子 の 分析に あ た っ て は ， 多
変量 解析と し て ， Cox 比 例 ハ ザ ー ドモ デ ル 141 を用 い
た ． これ は生 存関数そ の も の の 推定よ り も累積生存率
に 対 して 各因子 が どれ ほ ど寄与す る か を調 べ たい 場合
や生存関数の 形状に 特定 の 分 布 を仮定 す る こと が 適当
で な い 場合 に 有用 な 解析法 で あ り131， 今回 の 検 討 に 対
す る統計学的手法と し て は最も 適当な も の で あ る15I．
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本邦 に お い て は 弁置換術 の 予後 に 対 して Co x 比 例 バ
ザ ー ド モ デ ル を用 い て 検討 した 報告は本論文以 外に み
ら れ な い ．
工 ． 早期死 亡
今 回 の多変量解析の 結果， 弁置換術の 早期成績 に 影
響を及 ぼ す因子 と し て 第 1 に術 中出血量が あ げ ら れ
た ． 摘 出弁周囲組織の高度の 石 灰化 ， 心 内膜の 著 し い
荒廃 ， 炎症 ， あ る い は前回 心 手術 に よ る癒着 t 疲痕組
織が存在す る と き心筋損傷 に よ る術中多量出血 の 可能
性が生 じる ． こ の よ う な場合心 筋損傷 の 部位 に よ っ て
は容易 に 止血 で き な い こ とが あ る ． 例 え ば房室弁輪部
の背側部 に は明確 な輪状構造 が な く脆弱な線維組織 の
み で構成さ れ ， す ぐ後の 脂肪組織内 に は 冠静脈洞 ， 左
冠動脈回旋枝が走行 して い る た め 均 ， こ の 部 位 の 心 筋
損傷 は致命的 な出血 に つ な が る こ とが あ る ． こ の 部位
に 強tl石灰化 や炎症 を認 め る と き は弁輪部の 除去 は慎
重に 行 わ な け れ ばな ら な い 鋤 ． 当科で は弁切除 に 際 し
ては ， 弁に 過 大な張力をか け る こ と な く ， 弁輪郭 を全
周性 に メ ス で切離 し， 最後 に 腱索 を切断 し， そ の際弁
尖組織 は確実に 2 へ 3 m m 残 す よ う に して い る ． 特 に
前述 した 房室弁輪郭の背僻郡 で は 弁尖組織 は 5 m m 残
す と か ， 場合 によ っ て は腱索 と と も に 後 尖全体 を残 す
こ と も行 っ てい る 17l． 出血 が 明 ら か に な っ た ら ． 再度
体外循環下 に 止 血操作 を行う ． 出血部位 を確認 した ら
プ レ ジ ェ ッ ト付き 針糸で修復 す るわ けで ある が ， 例 え
ば左冠動脈 回旋枝 の損傷が危倶 され る場合 ， 必要 で あ
れ ば大動脈 を切開し ， カ テ ー テ ル 挿入 に よ り損傷 を予
防す る ． 回旋枝損傷 に 対 し て大動脈冠動脈 バ イ パ ス 術
を施行 し救命 し得 た報告 も あ る
l引
． 長い 病 脳期間 ， 細
菌性心内膜炎 ， 心 手術 の 既往 は そ れ ぞ れ 弁周囲組織 の
高度 の石灰化 ， 脆弱化 ， 疲痕化 をひ き お こ す た め 心筋
損傷 に よ る術中出血 に 対 して極 め て 慎重に 予 防せ ね ば
な ら な い ．
呼吸不全， 腎不全， 肝機 能障害も多変量解析の結果
有意な早期死亡危険因子 と して 選択さ れ た ． 弁膜症 重
症例 はう っ 血 ， 低心 拍出量状態が長期 に わ た り続く た
め肝 ， 腎， 肺 の 機能不全 を伴う ． こ れ ら他臓器不全 を
伴 う もの はい わ ゆ る心 臓悪液質 を呈 す る場合が多く ，
そ の手術成績 は不良と さ れ て い る1 仰 ． 他臓 器不全合
併患者で は術後高率に 低心拍出重症候群 ， 臓器不 全状
態の 憎悪 を経験 し ， こ れ ら は し ば しば致命的で あ る ．
ジギ タ リ ス や 利尿剤の術前投与 に よ る こ れ ら他臓器不
全状態の 改善 に は限界が あ り ， 弁膜 症と い う根源的な
原因がある以上 それ を根治せ ね ば他臓器不全は根本的
は に 改善 しな い ． した が っ て 時期 を逸 しな い 弁置換 ，
す なわ ち他臓器 を不 全 を呈 す る よう に な る前 に 患者が
平
外科 の 手 に 委 ね られ る こ との みが こ の 間題 に 対す る唯
一 の 解決策 と い え る ． し か し実際 に は術前治療 に抵抗
す る他臓器不全 を伴 っ た弁膜症 患者 に 対す る弁置換術
は現在 も な お あ と を 断た な い ． こ れ ら の 患者の 早期死
亡 回避に 最も 効果的で あ っ た と思 わ れ る の は術中心筋
保護法の導入 で あ る ． 当科に お け る早 期死 亡 率 を経年
的 に み る と1977年 まで の 第1 期で は1 6．7％で あ っ たの
に 対 し1978年 か ら1983年の 廃2期で は4 ．82％， 1984年
か ら1988年の 第 3期で は4．38％と 有意 に 減少 した ． こ
れ は1977年か ら導入 した カ ル ジオ ブ レ ジ ア に よ る術中
心筋保護法211221が い か に 効果的で あ っ た か を裏付ける ．
術後 の 低心 拍出重症候群 に 対 して は大動脈内 バ ル ー ン
ボ ン ビ ン グが 有効 で あ る 幻1 ． 今 回 の半相打分析 に お い て
は遠隔期群2 25例中21例 が早期死 亡 と 誤 っ て 判断さ れ
た が
，
こ れ ら21例 の う ち 9例 は低心拍出量症候群 に
陥 っ て い た 患者 を大動脈内バ ル ー ン ボ ン ビ ン グ に よ っ
て 救命 し得た も の で あ っ た ． 臓器 不全状態の 術後増悪
に 対 して は時期 を適せず人 工 透析 ， 血 祭交換 な どの 積
極的治療 を行う こ とが 肝要 で あ る ． ま た 術前か らの高
カ ロ リ ー 輸液 に よ る栄養 ， 代謝管理 は窒素 バ ラ ン ス ，
免疫 反応 の 正 常化 な ど に 有 効 で あ り
瑚2 5I
， 部 分的 で
あ っ て も低栄養状態 の 改善 は術後臓器不全状態増悪の
予 防 に 重要 で あ る ．
N Y H A心 機能分額 は早期死 亡 群で 平均3．59， 遠隔
期群 で2．76 と一 変量解析 で も有意差 を認 め ， 多変量解
析 に お い て も 早期死亡予測の 有意 な危険因子 とし て取
り 上 げられ た ． 興味深い の は 早期 死 亡 例 に お ける死因
と N Y H A心機能分類である ． 出血 に よ る死亡 6例で
は N Y H A心機能分類 3度が 3例 ， 4度が 1例 ， 2度
が 1例 と各階級 に 見 られ た の に 対 し ， 低心 拍出量症候
群 に よ る死 亡 6例 で は全例が N YH A心機能分類4度
で あ っ た ． 逆 に N Y H A 心機能分類 4度29例中低心拍
出量症候群 は10例 に 発 生 し ， そ の う ち 6 例が 死 亡 し
た ． ま た ， N Y H A心機能分類4度で低心拍出重症候
群 に 陥り死 亡 し た 6例 は 5例 が他臓器不全 を伴 い ， 2
例 が 再弁置換 であっ た ． N Y H A 心機能分類4 度 の 患
者で他臓器不全を合併 す る も の や再弁置換症例 は低心
拍出量症候群 を発生す る と救命 が困難 で あ り ， 術前よ
り そ の 発生防止 に 十分留意 し な け れ ば な ら な い ． ま
た ， 再弁置換例 や他臓器不全 を伴う もの は N Y H A4
度 に な る前 に 手術 を施行す る べ き で あ る ．
き て
， 判別分 析の 結果得 られ た 判別式は
ZくxIこ －1．65xl－1．95x2－2．09x3Ml ．0 6x 4 －－1 ．05
X5 ＋6．62
くた だ しxl， X 2， X み X も X 島 それ ぞれ 術中出血量， 呼吸不
全 の有無 ， 腎不全 の 有無 ， N Y H A 心機能分類 ， 肝障
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害の 有無1
で表さ れた ■ こ の 判別式 は Zくxl の 値が 負 に な れ ば 早
期死 亡 ， 正 に な れ ば 生存 と予 測す る も の で あ る ． い ま
か り に N Y H A 4度 で 他臓器 不 全の 合併 が な い 患者 に
弁置換術を施行 す る とす る と
Z虹匡 一 1－65xI － 4．24＋6．62ニ ー 1．65xl－2．38
と なる ■ 生存判別 され る た め に は Zくxlが 正 と な れ ば
よ い か ら xlは1．44以下 で あれ ば よ い ． す なわ ち こ の患
者の 術中出血量が1．44L 以下 に お さ えら れ れ ば判別式
上 は生存と 予 測さ れ る わ けで ある ． また か り に 呼吸不
全 ， 腎不 全 ， 肝機能障害 を有す る患者に 対 し て 出血 な
しで 手術 を施行 し得 た とす る と
ZくxIニ 1ー．95－ 2tO9－ 1 ．06xヰ ー1．05＋6． 62ニ 1． 53－
1．06x 4
と なる － した が っ て こ の患者が N Y H A 2度以上 の 場
合は死亡 と判別さ れ る ． す なわ ち今回 取 り上 げた 3種
類の 他臓器不全を合併 す る患者が N YH A 2度以 上 で
ある と き弁置換術 の手術危険度は極 め て 高い と推測さ
れる － こ の判別式 の見掛 けの 的中率 は8 8．70％ と非常
に 大き な値 で あ り ， 早期死 亡群 と遠隔期群が よ く 判別
さ れ てい る の で ， 今後臨床に お い て 有用 な指標と な り
得るで あ ろう ．
弁置換術の 早期死亡 は当科 に お い て 経 験 し た よ う
に， 諸家の 報 告 で も 年 々 減少 し か 卿 ， 最近 で は 7 へ
10％と報告さ れ て い る 釘，神I ． こ れ を皆無 に す る た め に
は他臓器不全を合併 す る前 に ， あ る い は N Y H A心 機
能分類 4度に な る前 に 手術に 踏 み 切 る こ とが 解決策の
第 一 歩 で あろう ー また ， 出血 に よ る早期死亡 は こ れ ら
重症例以外 か らも 発生す る 可能性が あ り ， こ れ は先 に
述 べ た よ う な経験 を生か し た手術手技上 の 工 夫を駆使
して防がね ばな ら な い ．
工工
． 遠隔期成績
遠隔期成績 を検討 す る場合
， 患者 の 追跡率 は非常 に
重要な意味を持 っ て く る ． 累積生存率 を算出す る場
合， Kapla n－ Meie r法 で は 患者が 追跡不能と な っ た か
生存を確認 し て観察 を終了 し た か は問わ ず
， 両方と も
観療打切 りと して 扱わ れ る ． した が っ て 例え ば術後 5
年目で居住地 を移転 し た患者が10年目に 死 亡 し た と す
る ． こ の 場合5 年目 で 追跡が不能に な っ た と し て 観察
打切り に す る か
，
あ る い は移転先を つ き と め て 死 亡 を
確認す るか で は累積生存率の計算結果 に 非常 に 大 き な
差が生じる ■ 今回 の 予後調査 で は遠方 に 移転 した 患者
の 住所 を調査 する な ど ， 徹底 し た追跡 を行い ， 95．1％
と高い 追跡率 を得た の で こ の 統計学的検討も有意義 な
もの で あ ると 考え る 瑚 ．
Co x比例 ハ ザ ー ドモ デル に よ る解析の 結果 ， 弁置換
術後の 遠隔期累積生存率 に 最も影響 を与 える 危険因子
と決定さ れ た の は肝機能障害で あ っ た ． 肝機能障害の
F値は1 0．69 と非常 に 大き く ， 累横生存率 に 寄与 す る
危険因子 と し て極め て重 要なも の で あっ た ． 直接的な
心 機能評価 よ り肝磯能が第 1に 選択さ れ たの は大変興
味深い こ と であ る ． 長期 に わ た る慢性心不全状態に よ
る う っ 血 は次第 に 肝機能 に も 影響 を及 ぼ す よ う に な
り ， つ い に は著 し い 肝機能障害 ， 肝腰大 を ひ き お こ
す 一 道 に ， 弁膜症患者 に お い て肝腰大
， 肝機能障害が
み られ た な ら ば進行 し た心不 全状態で ある こ と がう か
が わ れ ， こ の よう な 患者 で は不 可逆的な 心筋 の変性 の
た め弁置換 に よ っ て も 心機能の 大き な改善が期待で き
な い 場合が あ る 晰 ． 遠隔期 に 心 不全 に よ っ て 死 亡 し
た 6例中 5例が術前に肝機能障害を有し て お り ， こ れ
ら 5例 は い ずれ も 術前 NY H A 3度 で あ っ た が 術後
N Y H Al度 に ま で 改善し た もの は 1例も な か っ た ．
肝機能障害が危険因子 の 筆頭 と して 選択さ れ たの は 間
接的に 心機能 が不 良 で あ る こ と を示 し て い る と い う 理
由で だ け で は な い と 思 わ れ る ． 死 因の 第1位 で あ っ た
血 栓塞栓症 に よ る脳梗塞 は肝機能障害と密接 な関連 が
あ る と考 え られ た か ら で ある ． 当科 で は機械弁全例 と
生体弁の 1部 に ， 血栓塞栓予防の ため ワ ー フ ァ リ ン に
よ る抗凝 固療法 を施行 して い る が ， そ の 際 ト ロ ン ボテ
ス トで10へ 20％を基準 に コ ン ト ロ ー ル し て い る ． しか
し肝機能障害を有 する 患者は こ の コ ン ト ロ ー ル が 困難
な例が 多く ， 血 栓塞栓症 の 危険因子 と考 えられ る ． 今
回 の 予後調査 で は別に 術後 の 合併症 に 関す る デ ー タ も
収集で きた が ， その 結果血 栓塞栓症 億 症例 を含 む1
3締りの う ち術前か ら肝機能障害を有 して い たも の は18
例 即 ．4％1
，
血 栓塞栓症合併症時 に 肝機能障害を有 し
て い た こ と が 明 ら か で あ っ た患 者 を 合わ せ る と21例
く55■3％さ と 高率で あ っ た ． ま た
， 抗凝 固療法の コ ン ト
ロ ー ル が 困難 で ある と い う こ と ば逆 に 出血 の 合併の 恐
れ も あ る と い う こ とで あ る ． 実際
，
抗凝固療 法関連出
血 に よ り死 亡 し た2例 は い ず れ も術前か ら肝機能障害
を有 し てい た 一 現 在本邦 に お い て は機械弁 に よ る弁置
換が 圧 倒的に 多い 32Iが ， こ れ ら の 結果 を考 える と
， 肝
機能障害 を有す る 患者 は抗凝固療法 が不 要で あ る生 体
弁移植の 適応と なる 可 能性 が ある ．
置換 弁位 ご と の 10年目の 累積生存率 は大動脈弁置換
93．1％ 仁 増帽弁置換7 7．7％
，
2 弁置換68．1％で あ っ た
個 51． 置換弁位は－一 変量 解析で は累積生存率 に 有意
な影響 を与 えな い と い う 結果で あ っ た が
， 多変量 解析
で は肝機能障害に つ ぐ 2番目の 危険因子 と して 選択 さ
れ た ． こ れ は 先に 述 べ た よ う に 交絡因子 に よ る 影響が
除去さ れ た た め と考 えら れ る ． 遠隔成績が有意に 不 良
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で あ っ た 2弁置換の 対象と な る連合弁膜症
瑚 は多 く の
場合病脳期間が長 く ， 弁白身お よ び近接組織の 病変の
進展 も著 し い こ とが 多 い ． しか も 心 筋予 備能力が低下
して お り 一 般に 早期死亡率は28へ 48％と 悪い こ と が報
告さ れ て い る
帥 瑚
． しか し当科に お け る 2弁置換 の 早
期死亡率は は13％と低 い ． こ の よう に 当科で は重症の
連合弁膜症患者が術後早期死亡 を免れ遠隔期群 と し て
扱わ れ ， 遠隔期に 死亡 して い る の で ， 早期死亡 群 を除
い て算出す る 遠隔期累積生存率 に 影響を及ぼ して い る
と考 えら れ た ． 連合弁膜症 に お い て は し ば し ば後 天性
三尖弁閉鎖不全症 を合併 す るが こ の 治療方針 に つ い て
は従来 の放置 して も よい と す る 考 え
光1か ら ， 手術 治療
を加え る方向 に 向か い つ つ あ る
酬
． 当科 で は三 尖弁
閉鎖不全を放置 し た 症例 の手術 予後 が不良 であ る
こ
と
41一に 顧 みて ， こ れ に 積極的に 三尖弁輪形成術 を施行
す る よう に して い る
勅 U
心房細動も多変量解析 に よ っ て 有意な 危険因子 と判
定さ れ た ． こ れ も ま た 直接 心機能 を 示 す も の で は な
く ， 一 見意外 な結果で あ っ た ． しか し実際 に は遠隔期
の死亡原因は血栓塞栓症に よ る脳梗塞 が 6例で 全体の
27．6％と最も 多く ， し か も こ れ らは 6例 と も心 房細動
を合併 して い た こ と は弁置換術後の 血 栓塞栓症発生と
心 房細動は密接 な関係
亜I を裏付 け る － ま た今 回 の調査
で死因が判明し な か っ た 突然死 を 4例 に 認 め たが ， そ
の う ち 3例は肝機能障害 と心房細勤 を同時 に 合併 した
適合弁膜症で あ り ， 死亡 前の N Y H A心機能分類 も 1
度 卑 3度 で あ っ た こ と か ら血 栓塞栓症 で あ っ た 可能性
が強 い と 考え て い る ． 最近 同様 に 多変量解析 を用 い た
大動脈弁置換術後 の 予 後決定因子 の 検討に よ り 心房紳
助 を取 り上 げた 報告が あり
亜I
， 心 房細動 は今後弁置換
術後の 遠隔成績 を左右 す る独立 し た危険因子 と して 注
目 され よ う ．
弁置換術の 予後 に 関す る 報告 は そ の 歴 史が始 ま っ て
以来現在 ま で に お びた だ し い 数 に の ぽ る が ， そ の ほ と
ん どは 人 工弁の 種類に よ る遠隔成績の 比較で あ っ た ■
人 工 弁は 安定 し た血行動態 を実験的 に 証明 し得て も ，
血栓形成性 ， 耐久性 に つ い て は長期に わ た る臨床経過
をみ な けれ ば 明 ら か に なら な い ． 永久 に 機能 し ， 全く
血栓形成性が ない 理 想的な 人 工 弁は 今の と こ ろ ま だ出
現 して い な い の で ， 人 工弁 の 選択 に つ い て はい ま だ に
一 定の 基準が なtl ． そ こ で こ れ ら の 報告 の ほ と ん どは
遠隔成績の 比較か ら その選択基準を導 こ う と い う もの
で あ っ た ． 当科で は 生体弁の 抗血栓性に 着目 す る と と
も に優 れ た血 行動態 を実験で確認 し
刷
， 早 期か ら 積極
的に ブタ 大動脈弁 に よ る 生体弁 を も た い てき た ． 今回
の検討で は 生体弁128例く41■8％1 に 対 し機械弁1 78例
平
く58．2％1 で あ り ， 両者 の 比 較 に は適当 な 比 率で あ
っ
た ． そ し て こ れ らの 間 で は15年 に わ た る遠隔期累積生
存率 に は有意差 を認 め な か っ た － した が っ て生存率の
み か ら結論 を出せばい ずれ の 人工 弁 を選択 して も よい
と い う こ と に な る ． 生体弁 は い ずれ 機能不全 に 陥り
均
再弁置換の必要が で て く る が ， 今 回 の多変量解析 に よ
る早期死亡 の 危険因子 と しては再弁置換 は選択 され な
か っ た ． す な わ ち生体弁 の 最大の欠点である機能不全
は慎重 に経過 を追い ， 再弁置換 の時期 を逸 しな け れ ば
外科医の努力に よ り 克服 し得る も の で あ る ． しか し機
械弁の最大 の欠点で ある 血栓塞栓症 は突然発生 し ， し
ば し ば わ れ われ の も と に 到着す る ま で に 死亡 す る ． ま
た機械弁に 必須 で あ る抗凝固療法 は生涯 に わ た り 患者
に 通院 を余儀 な く し ， そ の 生活 に 著 し い 影響 を与える
こ とが あ る ． 以上 の こ と を考 える と ， 必 要以上 に 適応
を絞 ら れ て きた 生体弁の 存在 を再び見な お す べ きであ
ろ う ．
多変畳解析の結果 ， 弁置換術後の 遠隔期累積生存率
は直接的 な心 機能評価よ りも肝機能 ， 置換弁位 ， 心房
紳動 と い っ た間接的 な あ るい は心機能 を必ずしも 反映
し な い 因子 に よ っ て影響 を受 ける こ と が 明ら か に なっ
た ． こ れ ら は他 の 危険因子 に 左右 され る こ とな く ， 単
独 で 危険因子 とな る も の で あり ， 弁置換術後 の 患者の
経過 を追う際の重要 な参考に な る と考 え る ．
結 論
成人 弁置換衝の 早期 ， お よ び15年 に わ た る遠隔期の
予 後 を調査 し ， その 成績 を左右す る危険因子 を多変量
解析 を用 い て検討 し以下 の 結論 を得た ■ な お 遠隔期追
跡率は95．1％で あ っ た t
l ． 全症例306例の 早期死亡率 は5．5 6％で あ り ， 死
因 は術中出血 と低心拍出量症 候群 が全体 の70．6％を占
め た ．
2 ． 早期死 亡 の 危険国子 は判別分析に よ り 求めた －
こ れ に よ り 選択さ れ た危険因 子 は ， 術中出血乱 呼吸
不全 ， 腎不全， N Y H A 心機能分額 ， 肝障害 で あっ た 一
これ ら は交絡因子 の 影響 を受 けず， そ れ ぞ れ単独で早
期死 亡 の 危険因子 と な る の で ， 早期死 亡 を 判別するう
ぇで 重要で あ っ た ． ま た こ れ ら危険因子 に よ る早期死
亡 判別式
zくXlニ ー 1．65xl － 1．95x2
－ 2 ．09x3 － 1． 06x4
－ 1 ．05
くた だ しxl， X 2， X 缶 X 4， X 5は そ れ ぞ れ術中出血軋 呼
吸
不全の 有軌 腎不全の 有 軋 N Y B A 心機能分 軌 肝
障害の有無ナ
を得 た ， こ の 判別式の 的中率は8 8．7 0％と 高 い 値であ
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り
，
今後 臨床 で 十分 応用 で き る と考 え る ．
3 ． 早期死 亡 を除く289例 の 術後60 か月 ， 120か 月
，
180 か月日 の Kapla n－ M eie r法に よ る 累積生存率 は ，
それ ぞ れ94．40％ ， 82．27％， 61 ．33％で あ っ た ． 死 因で
は血栓塞栓症 に よ る脳梗塞 が27．6％ と最も 多く ， 心不
全く20．7％I， 突然死 く13．8％I が こ れ に つ い だ ．
4 ． Co x比 例 ハ ザ ー ドモ デル に よ り遠隔期累積生存
率 に影響 を及 ぼ す有意な危険因子 と して 肝機能障害 ，
置換弁位 ， 心一房細動 が選択さ れ た ． こ れ らの う ち置換
弁位は 一 変量解析で は有意 な危険因子 と して取 り上 げ
られ ず， 多変量解析 を行 う こ と で 初 め て 有意 と さ れ
た ． また こ れ ら は早期死亡の 項 で述 べ た よ う に
， 交給
田子 の 影響を受 け な い 独立 した危険因子 で あ り ， 弁置
換後の 遠隔期予後 を不良 に す る重要 な指標 で あ る と考
えられ る ．
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A bstra ct
A total of 3 0 6c o n s e cutiv e adult patients u nder w e nt c ardiac v alv e r eplac e m e nt at the
Departm ent of Surgery り1， Kan a zaw a U niversity H ospitalfr om 1 9 74through1 9 88． Ther e
W e r el1 6 is olated a o rtic v alv e r epla c e m e nts， 1 44isolated mitr al v alve r epla c e m e nts， a nd 4 6
double v alv e r eplacem e ntsI T he influ e nce of 27 v ariable s o nthe ea rly m o rtality and
long
－ter m Su r Vival ofthese patients w as a sses sed by u nivariate and m ultiv a riate analyses．
T he r ew e re1 7く5．56％J early de aths－ Intr a ope r ativ ehem o rrhage，lo w o utput syndr o m e， and
brain inEar ctio n a c c o u nted fo r 82．4 ％ of the early fatalitie s． U niv a riate an alysis ide ntified
the opera tio n tim e， intr aope ra tiv e he mor rhage ， N Y H A fu n ctio n al cla s s， 1iv e rdysfu n ctio n，
re n al failu r e， r e Splr atO ry failu r e， hepato m egaly， atrial Libri11atio n， tric u spid r egu rgltatio n，
pulm on ary c apillary w edge press ureくPC W P，， C ardiothoracic ratioくCT RJ， m ain pulm o nary
arte ry pr essu re くM P A Pl， left a triu m dia st olic dia m eter くLA D DI， ty Pe OE r epla c em e nt， a nd
year of oper ation as variables as sociated with significantlyくpく0．0 51in c re a s ed o rde c re a sed
e arly m o rtality ． M ultivariate a n alysis ide ntified intra ope rativ e he m orrhage， reSpira to ry
failu r e， renal failu re
， N Y H A fu nc tional class， and liver dysfu nc tio n a s significa ntCFン2．Ol
riskfa cto rs fo r e a rly de ath． T he linea rdisc riminantfu n ction w as a sfo1low s ニ
Z くxIニ ー 1■6 5xl － 1．95xユ ー 2 ．0 8xユ ー 1．06x一 － 1 ．41x5＋6．0 7
くxl， X2， X3 ， X4 ， X5 a r eintr aope rativ e he m o r rhage， r e Spirat ory failu r e， r e nal failu r e， N Y H A
fu n ction al clas s， and liver dysfu n cio n， r eSpe Ctiv ely， pe r c e ntage s urvival at 5 a nd l O ye a rs
after su rgery w a s9 4．4％ a nd 82．3％ r espe ctiv ely， a C C Ording to the K apla n － M eier m ethod．
Brain infar ction du e to thr omboem bolism ， C a rdia c failu r e， and prim ary tissu e failu re
aCCO unted for 58．6％ of the late m ort alites － T he generalized Wilcoxon te st ide ntified
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respiratory failu re， CT R之70％， a trial fibri11atio n， 1iv er dysfun c．i O n， COnC O mitant T A P，
hepato m egaly， L AD D之6 0m m ， tric u spid r egu rgltation ， 1eft v e ntric ula r e ndodia stolic
Pr eSSur e主20m m Hg， m ain pulm onary artery pr essure之3 5m mHg， and N Y H A fu n ctional
class N asIsignificant くpく 0．0 51 risk fa cto r s affe cting lo ng－ ter m S u r Vival． T he c o x
proportional haza rd m odel ide ntified liv e rdysfun c tion くp ニ 0．0 031， ty pe Of replace ment
くp ニ 0．O 18l， a trial fibrillation くp ニ 0．O 181 as pow e rful dete r minants o n long －te r m Su r Viv al．
T he s e risk fa ct or s， independent of otherfa cto rs， Sho uld be c onside r ed a s signific a nt clinic al
inde xes in the follo w up of the patients undergol ng Cardiac valv e r6pla c e m e nt．
